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(Q) Utilisation d un melange renfermant de la lactoferrine dans des preparations cosmetiques anti-radicaux libres. 



(57) Le demande de certificat d addition est presentee a la 
suite du brevet principal c Utilisation de la lactoferrine dans 
des preparations cosmetiques anti-radicaux libres ». 

Le present certificat d addition decrit ('incorporation, dans 
une preparation cosmettque. d'un melange de lactoferrine. 
d ecide urique et de 2-thioxanthine. 



CM 
< 



CO 
0> 
CD 



CO 
01 



U. D 



Vents o>i f«»ctcut«ft ft HMPfllWEWlE NAT10NALE. 27. ru« d« la Convention — 75732 PARIS CEOEX 15 



1 



2641696 



Le brevet principal cite en rfeference conceme 1 ' "Utilisation 
de la lactoferrine dans des preparations cosmetiques anti- 
radicaux libres". On sait que toutes les cellules eerobies 
produisent un radical superoxyde a partir de l'oxygene : 

°2 + e- > 0 ;- 

En milieu acide, ce radical subit une reaction de dismutation 
dormant naissance a du peroxyde d'hydrogene : 

20 i * ♦ 2H- > h 2 0 3 ♦ 0 2 

En presence de fer, le radical superoxyde et le peroxyde 
d'hydrogene donnent lieu a la reaction de HABER-WEISS qui 
genere le radical hydroxyle : Fe 

0 2 - + Hj0 2 > o a + OH ♦ 0H- 

Or, ce radical est extremement nocif pour l'organisme puisqu'il 
provoque la peroxydation des acides gras insatures qui conduit 
au demantelleroent des membranes biologiques et a la formation 
de melanges complexes colores en brun, connus sous le nom de 
lipofuscine. La peroxydation des lipides est egalement une des 
causes majeures des reactions inflammatoires et de la 
deterioration des tissus. Le radical hydroxyle est aussi 
responsable de la depolymerisation de 1« acide hyaluronique 
conduisant a une diminution de sa viscosite en solution et de 
sa capacite de retention d'eau. Les radicaux libres presentent 
6galement la propriete d'augmenter le nombre de liaisons 
intracatenaires dans la molecule de collegene, ce qui conduit a 
diminuer sa capacite de gonflement. L' alteration de ces 
substances sous l'effet des radicaux libres peut done etre tres 
prejudiciable au maintien de 1 'elasticite. de la souplesse et 
du degre d'hydratation de la peau. La lactoferrine possede la 
propriete de chelater le fer et done de le rendre indisponible 
pour catalyser la reaction de HABER-WEISS. De ce fait, elle 
eapeche la formation du radical hydroxyle responsable de la 
plupart des degats causes par les radicaux libres. Selon 
1* invention precitee, la lactoferrine peut etre employee 
avantegeusement en tant qu' anti-radicaux libres dans des 
preparations cosmetiques. D'autre part, 1 'acide urique 
(8-hydroxyxenthine) possede egalement des proprietes anti- 
radicaux libres en agissant a differents niveaux : il piege le 
radical hydroxyle, neutralise l'oxygene singulet et forme des 
complexes stables avec le fer. L'inventeur a etudie "in vitro? 
l'action protectrice de differentes substances vis-a-vis des 
.radicaux libres. 
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Ces essais ont ete realises sur les membranes de phospholipides 
lnsatures dispers&es dans une phase aqueuse contenant du 
peroxyde d'hydrog6ne et des ions ferreux (Fe 2 * ). Au cours de 
ces experiences, l'inventeur a ete amene £ constater que, de 
5 fagon tout £ fait imprevisible, 1 ' association de lactoferrine, 
d*acide urique et d'un autre derive de la xanthine, la 
2-thioxanthine, pr6sentait des proprietes antl-radlcalaires, 
extrfemement eiev£es, tr£s superleures £ ce que 1' etude de 
chacun de ces trois composes pris individuellement pouvait 

10 laisser supposer. Cette forte augmentation d'activite est due d 
un effet de synergie qui disparait d6s que l'un de ces trois 
composes est omis, A titre indicatif, il est apparu que 1' effet 
enti-radicaux libres etait particulierement important lorsque 
les essais etaient realises & partir de solutions concentr&es 

15 renfermant les trois substances mentionn&es ci-dessus dans les 
gammes de concentrations suivantes : 

- lactoferrine : 0,2 d 2 % 

- acide urique : 0,01 6 0,1 % 

- 2-thioxanthine : 0,01 & 0,3 % 

20 Dans ces conditions, l'activite anti-radicaux libres a 6t6 
observ&e pour les solutions concentr£es ainsi que toutes les 
dilutions rgalis&es & partir de celles-ci jusqu'd la 
concentration de 1 %. Toutefois, les gammes de concentrations 
indiqu&es ci-dessus ne sont aucunement llmltatives. Des essais 

25 ont en effet montrfe que des activites anti-radicaux libres tr^s 
importantes pouvaient egalement etre obtenues avec des 
associations des trois substances pr£cit£es, realisees dans 
des proportions tres differentes que seule 1' experience permet 
de determiner. Plus preclsement, ces essais ont et6 realises 

30 avec des concentrations de chacune des trois substances 

precltees prises dans une gamme pouvant varler entre 0,0005 et 
2 %• Le present certificat d * addition concerne done 
1 ' incorporation dans des preparations cosmetiques d'un melange 
de lactoferrine, d* acide urique et de 2-thioxanthine* Le choix 

35 judicleux des proportions respectives des trois composes permet 
de conferer au produit ainsi obtenu une activite anti-radicaux 
libres particulierement eiev6e. A titre indicatif et de fa$on 
non limitative on peut employer ces substances dans les 
proportions indiquees ci-dessus, la solution concentree 

40 pouvant etre utilis£e dans une gamme de concentrations variant 
de 1 & 100 %. Les produits obtenus selon le present certificat 
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d' addition peuvent etre presentes sous forme de solutions 
aqueuses, de laits, de creroes ou de gels. Les principes ectifs 
peuvent egalement etre incorpores a l'interieur de phases 
lenellaires lipidiques dispersees du type liposomes. Les 
produits realises selon le present certificat d* addition 
peuvent etre preconises dans tous les cas ou des radicaux 
libres sont produits en quantite importante. On peut citer par 
exemple, et de facon non limitative, le soin des peaux 
inflammees ou irritees, des peaux soumises a un rayonnement UV 
trop prolonge (erytheme solaire), ainsi que le soin des peaux 
soumises aux effets nocifs, producteurs de radicaux libres, de 
la pollution atmospherique. Mais de tels produits peuvent 
egalement etre utilises a titre preventif dans le cadre plus 
general de la lutte contre le vieillissement de la peau et 
15 1 'apparition des rides. Des exemples, non limitatifs, selon le 
present certificat d 'addition, sont donnes ci-dessous. 

Soin des peaux irritees : 

Stearine , 5 0Q 

Stearate de glycerol 500 , 

20 Huile de lanollne 2 50 

Hulle de vaseline 10 00 

' ...W*!.'.'! 75,98 

Triethanolemine j 0Q 

p-hydroxybenzoate de methyle o,30 

25 Lactoferrine ; 010 

Acide urique Q ' Q7 

2-thioxanthine 0 05 

Creme anti-stress : 

Polysorbate 60 3 0Q 

Stearate de sorbitan 3 0Q 

Alcool cetyllque 2 ,00 

Huile de vaseline 15 00 

^ 75 ; 65 7 

Sorblto1 1,00 

p-hydroxybenzoate de methyle o,30 

Lactoferrine 0 ' 035 

Acide urique 0 003 

2-thioxanthine 0 0Q5 



30 



35 



4 



Lait apaisant apres soleil 

Polysorbate 60 1 ' 50 

Alcool olfcique °' 50 

Cire d'ebeille i* 50 

Myristate d'isopropyle 3 * 00 

Beurre de Karitfe 2 ' 00 

Eau 86 ' 15 

Carbopol 940 °' 20 

Trifcthanolamine 0,20 

Glycerine 4 ' 00 

p-hydroxybenzoate de m6thyle 0,30 

Lactoferrine 0,50 

Acide urique °' 05 

2-thioxanthine °' 10 

Crfeme antirides : 

Cire d'abeille 4 < 00 

Alcool cStylique °* 50 

Huile de vaseline 12,00 

Huile de silicone 2,00 

Eau 67 - 888 

Borate de soude • 0,30 

Glycerine 5 ' 00 

p-hydroxybenzoate de m§thyle 0,30 

Lactoferrine 1,00 

Acide urique . 0,004 

2-thioxanthine 0,008 

Lait anti-pollution 

Huile de lanoline • 6 * 00 

St6arate de glycerol AE 2,00 

Huile de vaseline 5,00 

Huile de jojoba 2 ' 00 

Eau 81 • 845 

Carbopol 934 °' 40 

Trifethanolemine 0,40 

Propylene glycol 2,00 

p-hydorxybenzoate de m§thyle 0,30 

Lactoferrine °' 04 

Acide urique °' 005 

2-thioxanthine °' 01 



2641696 



5 

REVENDICATIONS 



1. Composition cosmetique presentant des proprietes anti- 
radiceux libres selon les revendications 1 et 2 du brevet 
principal, caracterisee en ce qu'elle contient 1 'association 
de lactoferrine. d'acide urique et de 2-thioxanthine. 

2. Composition cosmetique selon la revindication 1 caracterisee 
en ce que chacun des trois composants peut etre introduit 

a une concentration pouvant varier entre 0,0005 % et 2 *. 

3. Composition cosmetique selon les revendications 1 et 2 
caracterisee en ce que les trois principes actifs sent' 
incorpores dans les gammes de concentrations suivantes : 

- lactoferrine 0,2 a 2 % 

- ecide urique 0,01 a 0,1 * 

- 2-thioxanthine 0,01 a 0,3 % 

4. Composition cosmetique caracterisee en ce qu'elle renferme 
un melange dont la composition correspond a la revendication 
3, lequel melange est introduit a toute concentration 
comprise entre 1 et 100 %. 

5. Composition cosmetique" selon l'une quelconque des 
revendications 1 a 4, caracterisee en ce que le melange de 
principes actifs est presente en solution aqueuse, dans un 
gel, une lotion, un lait ou une creme. 

6. Composition cosmetique selon l'une quelconque des 
revendications 1 a 4, caracterisee en ce que le melange de 
principes actifs est encapsule dans des phases lameilaires 
dlspersees de type liposomes. 

7. Composition cosmetique destinfee a la lutte centre le 
vieillissement de la peau, caracterisee en ce qu'elle 
renferme une association de trois principes actifs selon 
l'une quelconque des revendications 1 a 6. 

8. Composition cosmetique destinee a la lutte contre les 
inflammations ou les erythemes solaires, caracterises en ce 
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qu'elle renferme une association de trois principes actifs 
selon l'une quelconque des revendications 1 £ 6. 

9. Composition cosm^tique destinfee & prfevenir 1' apparition de 
lipofuscine, caract€ris£e en ce qu'elle renferme une 
5 association de trois principes actifs selon l'une quelconque 

des revendications 1 i 6. 

10. Composition cosm6tique destin6e d lutter contre les effets 
nocifs de la pollution, caractferisfee en ce qu'elle renferme 
une association de trois principes actifs selon l'une 
10 quelconque des revendications 1 & 6. 
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